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This dissertation conuins a se;Xies of studies on the Iwccumnce and patlrogenehc role of 
respiratory idisregulation in panic disorder. 
Chapter I is an introduction on panic disorder, respiratory physiology, md their 
relationships. In 1.9 the panic disorder syndrome is briefly described. After a sllart 
sketch of the history, clinical picture and differential diagnosis, a s u m m q  of varjolus 
theories on the etiology of panic is given. Chapter 1.2 contains a short overview of 
relevant aspects of respiratory physiology. Basic definitions and ooncepts concerning 
respiration, its contaoll and acid-base balance are included. Furthermore, it Intrroduces 
the concept of the ventilatory respnse to C02 as a measure of respiratory control, and 
the methods to assess this C02 sensitivity. 
In Chapter 1.3 literature on respiratory aspects in panic disorder is reviewed, with an 
emphasis on remaining qllestions which led to the studies of the present dlssea2ation. 
Chapter 1.4 gives an overview of the studies for this thesis, their Intenelations, anid Itle 
reasons they were conducted. 
Chapter 2 contains the reports on the empirical studies. Chapter 2.1 reports that panic 
disorder patients do not show clinically significant signs of hyperventilation in  the 
absence of a panic attack. 
Chapter 2.2 inclludes 3 studies on the mxiogenic role of experimental induction of 
pC012 alterations in panic patients. In contrast to hypercarbia, h y p a r b i a  app red  to 
induce hardly any anxiety. C02 provoked anxiety proved to correlate best with 
respiratory symptoms. 
In. chapter 2.3 the possibility of respiratory disregwlation in p i c  disorder is further 
explored. Breath-holding capacity appeared to be mainly determined by anxiety and/or 
Lhe suffering of an anxiety disorder, spltholugh PD patients showed a small wend towards 
lower breath-holding times than other anxiety disorder patients. Ventilatory response to 
CQ2 was found to be similar in panic disorder, obsessive-compulsive disorder, and 
healthy controls. In the pilot study on life time prevalenoe sf respiratory diseases panic 
patients r e p a l  to have suffered from respiratory diseases in childhood more often 
than obsessive-mrnpullsive disorder and eating disorder patients. These results sho~ald 
however be confirmed in additjlonal studies. 
Chapter 3 discusses the effects of hypercapnia and other disturbances i n  the acid-base 
balance from a neurophysl*ologicai perspective. 
Finally, in chapter 4 the mnclusions from rhe empirical studies are suanmarizd. It  dulso 
contains suggestions for future research. 

Dit pmfschsift bevat een serie studies over het viiibrkomeri en de paihogcdetiische rol 
van stoornissen in de ademhrtlings-segula[Se bij panieksioomis. 
HwMshnk 1 is een introductie over paniekstoomis. fysiologie van de ademlnding en de 
relaties daartussen. In I .  1 wordt het syndraom paniekstoornis kort beschwea~. Na een. 
schets van de geschuwienis, bet klinisch beeld en de differentiaai diagnose volgt een 
samenvatting van divers theasileen over de mrzaken van paniek. Hwfdstuk 1.2 beval 
een kort overzicht van relevante aspecten van de aden~halings-fysiologie, waaronder 
basale definities en begalppen betreffende adeniihding, de controle daarvan en het zuur- 
base evenwicht. Bovendien wordt de venciilatoire respons op C02 als een maat vmr 
adernhalingscontrole geintroduceerd, alsmiede de methoden om deze C02 gevi0cyIiglreid 
te bepalen. 
In hoofdstuk 1.3 wordt de Literatuur over ademhalingsaspten bij paniekstaocnis 
bediscussieerd, waarbij de nadmk ligt op de vraagstellingen die geleid hebben tot de 
stindies in dit proefschrift. 
Hoofdstuk 1.4 geeft een overzicht van de empirische studies, de onderlinge samenhang 
en de redenen waarom ze werden uitgevoerd. 
Hoofdstuk 2 bevat de verslagen van de diverse studies. In 2.1 wordt gerapporteerd dal 
patiënten met paniekstoornis geen klinisch significmte tekenen van hyperventilatie 
vertmndeai buiten hun paniekaanvallen. 
Hmídstuk 2.2 bevat 3 studies over de invloed van experimentele veranderingen van de 
COZspanning op het angstniveau bij paniekpatiënten. In tegenstelling tot hypercarbie 
bleek hypoarbie nauwelijks enige angst op te roepen. Tevens werd gevonden dat C02 
geinduceerde angst met name correleerde met ademhalingssymptomen, 
In de studies in hoofdstuk 2.3 werd de iniagelijkheid van stomissen van de 
ademhalingsregulatie bij paniekstoomis verder onderzocht. Het vermogen om de adem 
in te houden bleek voornamelijk te worden bepaald door de mate van angst enlof het 
lijden aan e n  angststoomis, hoewel er een kleine trend was naar kortere 
adernhaiingstijden bij paniekpatieaiten dan Ibij patiënten niet een andere mgrigsmloarsrîs. De 
ventilaitolre respons op C 0 2  was gelijkwaardig in paniekstmml~, obsessieve- 
compulsieve storrmis en gezonde controle personen. Sn de pilot-studle over de 
prevalentie van ziekten van adernhal~ngsorganen werd gevonden, dat pmiekpatienkn 
vaker rapprteerden, dat ze tijdens hun kinderjaren geladen hadden aan  
ademhalingsziekten, dan obsessieve-compulsieve stwanis- en eeltstoomispa~tiEnten, Deze 
resultaten moeten echter in aanvullende studies bevestigd worden. 
Hoofdstuk 3 bediscussieerd de cffecten van hypercapnle en andere verstoringen in het 
zuur-base evenwicht vanuit een neurofysiologisch gezichtspunt. 
Tenslotte worden in hoofdstuk 4 de conclusies van de ernpirighe studie8 samengevat. 
Het bevat tevens suggesties vmr verder onderzoek. 
